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Le recours a une fecondation in vitro avec don d’ovocytes, encore marginal, 
augmente avec les evolutions societales. Les couples qui I'envisagent doivent 
etre informes des risques materno-foetaux qui lui sont associes, mais le manque 
de donneuses d’ovocytes en France favorise un tourisme procreatif 

a I'etranger avec ses derives potentielles. 

Grossesse apres don d’ovocytes : 

quels sont les risques ? 


L e don d’ovocytes est une technique d’assistance 
medicate a la procreation (AMP) dont le prin- 
cipe est de transferer dans l’uterus d’une femme 
infertile un ou des embryons congus a partir 
des spermatozo'ides de son conjoint et des ovocytes 
d’une donneuse. La premiere naissance vivante obte- 
nue apres un don d’ovocytes a eu lieu en 1984 en Aus- 
tralie chez une patiente souffrant d’insuffisance ova- 
rienne prematuree a l’age de 20 ans. 1 Cette technique 
s’est developpee constamment des lors, avec l’obtention 
de taux de grossesses satisfaisants, entre 20 et 54 % , en 
lien avec l’utilisation d’ovocytes de femmes jeunes. 2 3 
Differentes publications ont mis en evidence revolu- 
tion differente de l’uterus et des ovaires sur le plan de 
leur senescence, avec la possibility pour une femme 
ayant une insuffisance ovarienne de procreer sous 
condition d’un traitement hormonal substitute. L’elar- 
gissement des indications du don d’ovocytes et l’ame- 
lioration des techniques de conservation ovocytaire 
telle que la vitrification sont a l’origine d’une augmen- 
tation du nombre de tentatives utilisant cette technique 
depuis 2005. 2 Le don d’ovocytes reste cependant une 
pratique marginale, representant seulement 0,7 % des 
procedures d’AMP en France, soit 164 naissances en 
2012 d’apres les donnees declarees par les centres, 2 mais 
ce chiffre n’integre pas les naissances issues du don 
d’ovocytes ayant ete realise a I’etranger avec un accou- 
chement en France. 

Des indications consensuelles 

Les indications d’une prise en charge dans le cadre 
d’une AMP sont d’une maniere generate des indications 
reconnues, definies et consensuelles des infertilites 
pathologiques. 

Initialement, l’indication privilegiee du don d’ovo- 
cytes etait 1’ insuffisance ovarienne prematuree definie 
par une periode d’amenorrhee superieure a 4 mois et 
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un taux d’hormone folliculo-stimulante superieur a 
40 UI/L sur deux dosages espaces de quelques semaines. 
L’insuffisance ovarienne prematuree peut etre de plu- 
sieurs origines : genetique (syndrome de Turner, syn- 
drome de l’X fragile principalement), auto-immune, 
induite (chirurgie, chimiotherapie, radiotherapie) et 
idiopathique. Les indications se sont elargies aux cas 
d’echecs repetes de fecondations in vitro (FIV) intra- 
conjugales faisant soupgonner un probleme de qualite 
ovocytaire, et aux situations de maladie genetique 
maternelle a risque de transmission d’une maladie de 
gravite particuliere pour l’enfant. 4 

En France, un encadrement precis... 

En France, ce sont les lois de bioethique qui regle- 
mentent strictement cette pratique. Le don d’ovocytes 
a ete legalise par la loi de bioethique du 29 juillet 1994 
revisee en 2004 puis en 2011. Cependant, le decret du- 
plication de la derniere revision n’est toujours pas paru 
a ce jour. Le don d’ovocytes repose sur trois principes : 
volontariat, anonymat et gratuite. La femme donneuse 
volontaire signe un consentement, ainsi que son 
conjoint si elle est en couple, et peut revenir sur sa 
decision a tout moment. Elle doit etre agee de 18 a 37 ans 
selon les recommandations du Groupe d’etude sur le 
don d’ovocyte (GEDO). Cette limite d’age a ete fixee en 
tenant compte de la balance benefice-risque entre suc- 
ces de grossesse et limitation des risques d’aneuploidie. 
Par ailleurs, un decret adopte tres recemment autorise 
desormais le don d’ovocytes chez la nullipare afin de 
pallier la penurie de donneuses en France. Concernant 
le principe de gratuite, aucune remuneration n’est au- 
torisee en contrepartie du don, seuls les frais engages 
par la donneuse dans le cadre du don sont pris en 
charge par la Security sociale. Les couples receveurs 
sont incites a motiver de potentielles donneuses pour 
leur centre d’AMP tout en sachant que c’est un »> 
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Ovocyte mature. 


autre couple qui beneficiera des ovocytes. Cette de- 
marche est non obligatoire mais a l’interet de reduire 
les temps d’attente parfois tres longs. En France, le don 
d’ovocytes est destine a des couples heterosexuels en 
age de procreer sans mention de limite d’age claire et 
dont 1’ infertility a ete medicalement constatee. II est 
demande aux couples receveurs de signer un consen- 
tement au don d’ovocytes devant un tribunal de grande 
instance ou un notaire. La prise en charge par l’assu- 
rance maladie est assuree jusqu’a 43 ans au nom de 
« l’infertilite du couple ». 

Un tourisme procreatif a I’etranger 
favorise par la penurie de donneuses 

En France, l’offre est insuffisante par rapport a la 
demande. Cela s’explique d’une part par une penurie 
de donneuses, d’autre part par le petit nombre de 
centres pratiquant cette activite (27 centres actifs 
repartis sur 18 regions en 2013). 2 Par consequent, cette 
offre insuffisante et la limite d’age au remboursement 
fixee a 43 ans favorisent le developpement d’un « tou- 
risme procreatif ». II s’agit alors de recourir au don 
d’ovocytes dans des pays etrangers de reglementation 
moins stricte ; les destinations privilegiees par les 
couples frangais sont l’Espagne, la Belgique et la Grece. 
La legislation dans ces pays est tres heterogene tant 
pour la donneuse que pour la receveuse. Par exemple, 
la legislation est plus souple pour Page de la receveuse 
et pour l’indemnisation des donneuses dans certains 
pays, ce qui pourrait faciliter leur recrutement. Selon 
un rapport de l’lnspection generate des affaires so- 
ciales, paru en 2011, le tourisme procreatif concerne- 
rait jusqu’a 80 % des couples frangais ayant recours au 
don. 5 II n’existe pas a l’heure actuelle de donnees epi- 
demiologiques plus precises relatives au tourisme pro- 
creatif ; cependant, l’Assurance maladie remboursant 
environ 1 600 euros en cas de soin hors territoire natio- 
nal permet d’evaluer la proportion de couples recevant 
un don a l’etranger. Ainsi, entre 2005 et 2009, ces 
demandes sont passees de 42 a 649. 5 La prise en charge 
a l’etranger a l’interet de reduire le temps d’attente. 

Dans le contexte frangais, le tourisme procreatif 
peut etre source de certains problemes. En effet, les 
couples finangant cette technique de procreation, les 
professionnels des centres d’AMP a l’etranger ont une 
pression de resultat ; ainsi, maintenir un taux de gros- 
sesses attractif tend a primer sur le caractere a risque 
des grossesses engendrees, avec en particulier un taux 
eleve de grossesses multiples. 

Modalites pratiques : la donneuse 

Une femme donneuse volontaire donne son consente- 
ment apres une information eclairee. Elle realise un 
bilan medical clinique et paraclinique, ainsi qu’une 
evaluation psychologique dans le centre d’AMP de prise 
en charge, afin de s’assurer de l’absence de contre- 
indication. La procedure de recueil des ovocytes est 


semblable a celle d’une FIV autologue. Une stimulation 
ovarienne est realisee a l’aide de gonadotrophines pen- 
dant 10 a 12 jours afin de recueillir plusieurs follicules 
matures, sous couvert d’un monitorage de l’ovulation 
biologique et echographique. Par la suite, ces ovocytes 
matures sont recuperes dans le liquide folliculaire 
grace a une ponction ovocytaire echoguidee par voie 
transvaginale. Selon les habitudes du centre, les ovo- 
cytes preleves sont ensuite confies au laboratoire qui, 
soit realise immediatement la FIV (si la receveuse a 
regu une preparation endometriale synchrone et que 
le sperme de son conjoint a pu etre recueilli), soit les 
conserve par vitrification pour une realisation ulte- 
rieure de la FIV. 

Les complications potentielles de ce traitement ont 
ete prealablement expliquees a la donneuse. Les prin- 
cipaux risques encourus sont celui de l’hyperstimula- 
tion ovarienne, le risque anesthesique et les risques 
associes a la chirurgie (lesions d’organes, hemorragie, 
infection). 

Modalites pratiques : la receveuse 

L’attribution des ovocytes aux couples receveurs sont 
du ressort des medecins des centres d’etude et de conser- 
vation des ceufs et du sperme (CECOS). L’appariement 
donneuse-couple receveur tient compte des caracte- 
ristiques phenotypiques principales des membres du 
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couple (couleur de peau, de cheveux et des yeux), du 
statut serologique vis-a-vis du cytomegalovirus et si 
possible de leur groupe sanguin. 

Le traitement de la receveuse est conditionne par 
son statut hormonal. En cas d’insuffisance ovarienne, 
un traitement hormonal substitutif par estrogenes est 
prescrit, et l’epaisseur endometriale, element pronos- 
tique principal, est evaluee regulierement par des 
echographies pelviennes. Un traitement progestatif 
est debute le soir meme de la ponction de la donneuse. 
En l’absence d’insuffisance ovarienne, un traitement 
par agoniste de l’hormone de liberation des gonado- 
trophines hypophysaires est institue pour prevenir une 
maturation endometriale trop precoce. 

En cas de traitement synchrone, le transfert d’em- 
bryons est realise en « frais » 48 a 72 heures apres la 
ponction. Les embryons sont places dans la cavite ute- 
rine a l’aide d’un catheter souple sous controle echogra- 
phique. En France, les recommandations de bonnes 
pratiques sont de ne pas placer plus de deux embryons 
par transfert et de n’en placer qu’un en cas de pathologie 
maternelle chronique. La strategic de prevention des 
grossesses multiples tend a favoriser de plus en plus les 
transferts mono-embryonnaires. 2 

Un succes correle a Page 
de la donneuse 

D’apres les donnees de l’Agence de la biomedecine, le 
taux moyen de grossesses cliniques par transfert se situe 
entre 22 et 24 % , en France, avec 79 % de donneuses agees 
de plus de 35 ans. 2 En Espagne, ou la moyenne d’age des 
donneuses est de 26 ans, le taux rapporte de grossesses 
cliniques par transfert est de 56 % . 6 Ces resultats illus- 
trent l’efficacite de la prise en charge par don d’ovocytes 
pour obtenir une grossesse mais egalement le caractere 
pronostique majeur de l’age de la donneuse dans le 
succes de la technique. 

Des grossesses plus a risque 
que les autres ? 

Ces grossesses sont suspectes d’etre plus a risque que 
les autres. Des complications maternelles ou du moins 
des situations a risque maternel ont ete decrites dans la 
litterature scientifique, mais leurs mecanismes ne 
sont pas encore clairement etablis a ce jour. D’une part, 
les patientes relevant d’un don d’ovocytes ont plus fre- 
quemment des facteurs de risque intrinseques de 
complications obstetricales, comme l’age avance et la 
primiparite. D’autre part, la FIV avec don d’ovocytes 
augmente le risque de grossesse multiple. Enfin, on ne 
peut exclure un sur-risque independant lie a la tech- 
nique du don en elle-meme ; ces grossesses ont la parti- 
cularity d’etre immunologiquement « etrangeres » a la 
patiente receveuse et done de modifier la tolerance im- 
munologique de la grossesse par l’organisme. 7 Les 
complications maternelles apres don d’ovocytes ont 
ete decrites majoritairement en comparaison a des 


grossesses spontanees mais egalement en comparaison 
avec des grossesses obtenues apres FIV autologue : il 
s’agit principalement des metrorragies du premier tri- 
mestre, des complications hypertensives (hypertension 
arterielle gravidique et preeclampsie), des complications 
hemorragiques et du risque augmente de cesarienne. 

Au premier trimestre de la grossesse, le don d’ovo- 
cytes est associe a davantage de metrorragies, de 20 a 
53 % selon les etudes, 8 ’ 9 mais le sur-risque de fausse 
couche reste controversy. 

La preeclampsie est une complication obstetricale 
frequente en cas de don d’ovocytes, avec des taux allant 
jusqu’a 20 %. Ce risque serait multiplie par 2 a 4 selon 
que le groupe de comparaison est constitue de patientes 
ay ant eu une FIV autologue ou de patientes ayant congu 
naturellement 7 ’ 10> 11 et serait independant de l’age. Outre 
l’age maternel avance, les grossesses multiples consti- 
tuent un facteur de confusion dans l’association entre 
don d’ovocytes et preeclampsie. Deux etudes ont cepen- 
dant retrouve des risques augmentes de complications 
hypertensives gravidiques en tenant compte de la gemel- 
lite ; 10 ’ 12 ainsi l’augmentation des grossesses multiples 
associe au don d’ovocytes ne suffit pas pour expliquer 
le risque augmente de preeclampsie. Sur le plan physio- 
pathologique, des etudes de recherche fondamentale 
supportent l’hypothese que l’unite foeto-placentaire 
apres don d’ovocytes constitue une greffe totalement 
allogenique en comparaison a une grossesse issue d’un 
ovocyte autologue constituant une greffe semi-alloge- 
nique ; ainsi, des mecanismes de maladaptation immu- 
nologique ont ete mis en evidence. Ils seraient a l’origine 
d’anomalies de placentation impliquees dans les 
complications hypertensives gravidiques. Par ailleurs, 
l’hypothese de l’association d’une reserve ovarienne 
diminuee expliquant un sur-risque de complication 
hypertensive a ete soulevee mais n’a pas ete etayee a 
ce jour. 13 

L’hypertension arterielle gravidique est une compli- 
cation obstetricale associee au don d’ovocytes systema- 
tiquement retrouvee dans la litterature avec un risque 
multiplie de 1,5 jusqu’a 5 fois. 79 ’ 1416 Ce sur-risque s’ex- 
plique principalement par l’age maternel avance des 
femmes qui ont recours a cette technique. 

Un risque augmente d’hemorragie du post-partum 
a ete decrit dans une etude retrospective de patientes 
ayant beneficie d’un don d’ovocytes apres 43 ans 7 dont 
la part associee aux grossesses multiples reste a definir. 
Le mecanisme en cause n’est pas precisement »> 
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deer it a ce jour. D’une part, on peut suspecter que l’aug- 
mentation du risque de preeclampsie, de grossesse 
multiple et d’accouchement par cesarienne associe au 
don d’ovocyte soit en cause dans cette association. 
D’autre part, un risque augmente d’anomalie d’insertion 
placentaire a ete decrit jusqu’a 6 fois plus eleve en 
cas de FIV qu’en cas de grossesse spontanee et pourrait 
expliquer l’augmentation du risque d’hemorragie du 
post-partum associe au don d’ovocytes. 15 

D’apres les donnees de la litterature scientifique, 
le risque de cesarienne est augmente en cas de don 
d’ovocytes 9 ’ 14 ’ 16 d’un facteur evalue a 2,5. La part des 
indications de cesarienne attribuable aux grossesses 
multiples 17 ainsi qu’a l’age maternel avance (plus fre- 
quent en cas de don d’ovocytes) est a considerer dans 
cette association. 

En amont du don d’ovocytes, certaines patientes 
ont des pathologies chroniques graves pour lesquelles 
une evaluation preconceptionnelle est indispensable 
et recommandee. Par exemple, dans le cas du syndrome 
de Turner, une evaluation cardiaque est fondamentale. 

Sur-risque de prematurite ? 

Quelle que soit l’origine des ovocytes, des complica- 
tions foetales et neonatales associees a la FIV ont ete 
decrites. Concernant specifiquement le don d’ovocytes, 
un sur-risque de prematurite 10 ’ 14 et de petit poids de 
naissance 11 associe au don d’ovocytes a ete decrit en 
comparaison de grossesses issues de FIV avec ovocytes 
autologues. Mais la litterature scientifique n’est pas, a 
ce jour, consensuelle ; en effet, pour certains auteurs, 
le risque de prematurite s’explique par la prematurite 


liee aux grossesses multiples 7 ’ 9 mais aussi par la pre- 
maturite induite en cas de complication maternelle et/ 
ou obstetricale. 

QUESTIONS SOCIETALES, CONSEQUENCES 
ET RISQUE DE DERIVE 

Les evolutions societales (families recomposees, etudes 
longues, carrieres...) font que le desir d’enfant apparait 
plus tardivement et parfois meme au-dela de l’age phy- 
siologique de procreation. Ainsi, les progres de la PMA 
permettent aux femmes au-dela de la quarantaine voire 
de la cinquantaine d’avoir acces au don d’ovocytes 
et done a la maternite. Cependant, a la lumiere des ele- 
ments decrits precedemment, il apparait que ce recours 
n’est pas denue de risques maternels et perinataux et 
que ces derniers doivent continuer a etre explores. Le 
don d’ovocytes en lui-meme, independamment de 
Page et des grossesses multiples, semble etre un facteur 
de risque, en particulier de complications hypertensives 
et de preeclampsie, sources potentielles de prematurite 
induite. Les femmes et les couples envisageant un 
don d’ovocytes devraient etre informes de ces risques, 
meme si on peut supposer que le desir d’enfant restera 
preponderant dans leur choix. Le transfert d’un 
embryon unique devrait le plus souvent etre privilegie 
compte tenu des risques inherents aux grossesses 
multiples et le suivi de la grossesse assure dans une 
maternite de niveau de soins adapte. Cependant, il est 
possible que dans certains pays et probablement sous 
la pression de certains couples, le cote commercial du 
don d’ovocytes avec obligation de resultats l’emporte 
sur le bon sens medical. Q 
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